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Opisane so glavne znacilnosti virusov gripe
oziroma influenze, epidemiologke znacilnosti
okuzb, klini¢na slika bolezni ter zdravljenje.
Podrobno je predstavljeno preprecevanje gri-
pe s cepljenjem in s protivirusnimi zdravili,
ki pa se naj uporabljajo le v posebnih prime-
rih. Navedeni so osnovni podatki o cepivu
in prednostni vrstni red skupin prebivalcev,
ki naj bi za preprecevanje okuzbe bili ceplje-
ni in/ali naj bi prejeli protivirusna zdravila.

Gripa oziroma influenca je akutna zelo na-
lezljiva bolezen dihal, ki jo povzrolajo vi-
rusi gripe. Okuzba je lahko asimptomatska,
lahko poteka s klini¢nimi znaki blage pri-
zadetosti dihal, lahko pa tudi s hudo pri-
zadetostjo spodnjih dihal, ki povzro¢i smrt

bolnika. Pri starejsih osebah in pri osebah
s kroni¢nimi boleznimi ali imunskimi po-
manjkljivostmi lahko okuzba poteka zelo
hudo.

Danes razpolagamo s protivirusnimi zdravi-
li, ki preprecujejo pojav bolezni in omilijo
potek bolezni, in z ucinkovitim in varnim
cepivom proti gripi, vendar predstavljajo
vsakoletni izbruhi in epidemije gripe velik
zdravstveni problem. Ocenjujejo, da zaradi
gripe vsako leto po svetu zboli tri do pet
milijonov ljudi, za posledicami okuzbe pa
jih umre od 250.000 do 500.000 (Svetovna
zdravstvena organizacija, WHO, 2009).

Virusi gripe
Trije rodovi virusov gripe so patogeni za

Pogled na vojake, obolele za Spansko gripo, v letu 1918 v eni izmed ameriskih vojaskih oporisc. Spanska gripa je bila
neposreden vzrok za konec prve svetovne vojne, saj je zaradi Stevilnih Zrtev bolezni skoraj zmanjkalo vojakov in ljudi, da bi jih

oskrbovali. Vir: Goaogle pictures.
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¢loveka: virus gripe A, virus gripe B in
virus gripe C. Virusi so obdani z lipidno
ovojnico, ki izvira iz citoplazemske mem-
brane okuzene celice in vsebuje dve vrsti
virusnih glikoproteinov (sestavljenih belja-
kovin, kovalentno povezanih z oligosaha-
ridom, oglikovim hidratom, ki je nastal s
kondenzacijo manjSega Stevila enot najeno-
stavnejSih sladkorjev), hemaglutinin (snov,
ki zdruzuje eritrocite) in nevraminidazo
(encim, ki hidroliti¢no odcepi N-acetil-ne-
vraminsko kislino iz oligosaharidov v gliko-
proteinih).

Glede na antigenske razlike v hemaglutini-
nih in nevraminidazah delijo viruse gripe A
na podtipe. Poznajo 16 antigensko razli¢nih
hemaglutininov (H1 do H16) in 9 antigen-
sko razli¢nih nevraminidaz (N1 do N9).
Pri ¢loveku so do sedaj izolirali tri razli¢ne
HN-podtipe: HIN1, H2N2 in H3N2. Ne-
davno se je v posameznih primerih prenesel
s ptic na ¢loveka $e podtip H5NI.
Spremembe na hemaglutininih in nevrami-
nidazah so podlaga za antigenski odmik, ki
je posledica manjsih antigenskih sprememb
glikoproteinov ovojnice virusov gripe, in
antigenski premik, ki povzroca vedje spre-
membe na enem ali dveh hemaglutininih in
nevraminidazah ter pripelje do nastanka no-
vega podtipa virusa.

Antigenski odmiki se pojavljajo pri viru-
sih gripe A, B in C, antigenski premiki pa
nastajajo samo pri virusih gripe A (Noah,
2005, Koren, 2011).

Cloveske viruse gripe poimenujemo po tipu
(A, B ali C), kraju izolacije, stevilki izola-
ta (seva), letu izolacije in v primeru, da gre
za virus gripe A, navedejo e HN-podtip
oziroma antigensko razli¢ico hemaglutini-
na in nevraminidaze (na primer A/Hong

Kong/03/68(H3N2)) (Koren, 2011).

Epidemioloske znacilnosti

Gripa se pojavlja posami¢no, epidemi¢no in
v obliki velikih epidemij, ki jih povzrocata
virusa gripe A in B, ter pandemij svetovnih
razseznosti, ki jih povzroca zaradi velike

antigenske raznolikosti virus gripe A.

V dvajsetem stoletju so ¢lovestvo prizadele
stiri pandemije gripe: leta 1918 §panska gri-
pa (HIN1), leta 1957 azijska (H2N2), leta
1968 honkonska (H3N2) in leta 1977 ruska
(HIN1). Februarja leta 2009 je v Mehiki
izbruhnila tako imenovana prasi¢ja gripa
(H1N1), prva pandemija gripe v 21. stoletju,
ki se je hitro razsirila po vsem svetu (Ko-
ren, 2011, Shich, 2010).

Pandemija gripe ob koncu prve svetovne
vojne je zahtevala ve¢ ¢loveskih zivljenj, kot
civilnim prebivalstvom. V tej epidemiji so
umirali predvsem mladi odrasli. Zaradi po-
sledic prasicje gripe je do aprila leta 2010
v ve¢ kot dvesto drzavah umrlo priblizno
18.500 ljudi, v Sloveniji 19 (Neuman, 2009,
Kraigher, 2012).

Nastanka pandemij ni mogoce napovedati,
vendar strokovna javnost pricakuje v nasle-
dnjih letih novo pandemijo z moznimi hu-
dimi posledicami, ki so toliko bolj verjetne,
kolikor dlje take pandemije ne bo.

Virusi gripe A okuzijo ljudi, divje in doma-
e ptice, ki so njihove naravne gostiteljice,
in druge sesalce, virusi gripe B in C okuzijo
samo ljudi.

Okuzbe z virusi gripe se pojavljajo vsako le-
to, predvsem v zimskem obdobju, vendar se
pojavljanje in zemljepisna razporeditev moc¢-
no spreminjata.

Virusi gripe se prenasajo s kuznimi kapljica-
mi in tudi posredno in neposredno s stikom
in aerosoli. Obolevajo otroci in odrasli. Vi-
soka stopnja obolevnosti je znacilna za mlaj-
Se od 15 let ter starejse od 65 let (Marolt,
2002).

Kliniéna slika

Inkubacija traja od enega do $tiri dni. Bo-
lezen se zalne nenadoma z visoko vrocino,
utrujenostjo, glavobolom, bole¢inami v Zre-
lu, suhim kasljem in bole¢inami v misicah.
Tezave trajajo ve¢ dni. Najpogostejsi zaplet
okuzbe pri ogrozenih bolnikih je bakterijska

plju¢nica. Mozni zapleti so Se primarna vi-
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Elekronskomikroskopski prikaz virusa gripe podtipa HINT. Vir: Google pictures.

rusna plju¢nica, krup (akutna zapora gornjih
dihalnih poti pri gripi zaradi vnetja sluzni-
ce grla, sapnika in bronhijev) in poslabsa-
nje kroni¢ne obstruktivne pljuéne bolezni.
Redki zapleti so vnetje pre¢noprogastih mi-
§ic ali skeletnih miSic, misi¢ja srca, osréni-

ka, mozganov, hrbtnega mozga, ki zajame
Sirino celotnega hrbtnega mozga v kakem
segmentu, Guillain-Barréjev sindrom (kaze
se z ohlapnimi ohromitvami, ki se pri¢nejo
v spodnjih udih in se postopoma vzpenjajo
in lahko prizadenejo tudi bulbarne Zivce) in
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Reyev sindrom (kaze se z izpadi delovanja
jeter in drugih prebavil, sledijo jim oteklina
mozganov, motnja zavesti in kréi), pojavlja
se po gripi B in A pri otrocih od dveh do
Sestnajst let in ima visoko smrtnost — deset-
do stiridesetodstotno (Marolt, 2002).

Zdravljenje

Za zdravljenje gripe, ki poteka brez za-
pletov, priporocajo nekajdnevni pocitek,
zdravila za lajSanje boleCine, za zniZevanje
povisane telesne temperature in za blazitev
kaslja ter dovolj teko¢ine. Odrasli bolniki
znizujejo zvisano telesno temperaturo in laj-
§ajo bolecine v misicah z aspirinom, otroci s
paracetamolom.

Za preprecevanje in zdravljenje okuzb z vi-
rusi gripe sta na trzis¢u dve skupini zdravil:
zaviralci ionskih kanal¢kov amantadin in ri-
mantadin (ti blokirajo vstop vodikovih ionov
v notranjost virusa skozi ionske kanalcke in
s tem onemogocijo spro$¢anje virusnih ri-
bonukleoproteinov v citoplazmo okuzene
celice), ki sta u¢inkoviti le pri zdravljenju
in preprecevanju gripe A, in zaviralci ne-
vraminidaze oseltamivir in zanamivir, ki
sta trenutno zdravili izbora pri zdravljenju
in preprecevanju okuzb z virusi gripe A in
B. Uporaba obeh zdravil lahko prepreéi in
skraj$a trajanje bolezni in zmanj$a moznost
hujsega poteka (Boltz, 2010).

Med pandemijo prasi¢je gripe je Ameriska
agencija za hrano in zdravila izdala zacasno
dovoljenje za nujno uporabo peramivirja,
intravenskega zaviralca nevraminidaze, pri
nekaterih bolnikih, ki se niso odzivali na
drugo zdravljenje (Koren, 2011).
Protivirusna zdravila (oseltamivir in dru-
ga) ne smejo biti zamenjava za cepljenje.
Zdravila imajo veliko neugodnih uéinkov
in morali bi jih dajati ves ¢as, kolikor tra-
ja epidemija, to pa je obi¢ajno Sest do dva-
najst tednov. Poseben problem je pojavljanje
virusnih mutacij, ki povzrocajo nara§cajoco
odpornost proti zdravilom, predvsem proti
amantadinu in rimantadinu, v manjsi meri
proti oseltamiviru (Koren, 2011).

Protivirusna zdravila (predvsem oseltamivir)
uporabljajo preventivno le v posebnih oko-
lig¢inah:

* pri necepljenih osebah, ki so bile v stiku
z bolnikom in imajo velje tveganje za na-
stanek zapletov ob morebitni okuzbi, ter

* za necepljeno bolni$ni¢no osebje, ki bi
lahko Sirilo okuzbo v bolnisnici;

* kot dodatek k pozni imunizaciji zelo ri-
zi¢nih oseb, kadar imuniziramo Sele te-
daj, ko je gripa A Ze v soses¢ini;

* kot dodatno zasc¢ito poleg cepljenja za
zelo rizi¢ne bolnike, pri katerih pric¢aku-
jemo skromen odgovor na cepljenje, pri
imunsko huje prizadetih osebah;

* za prepreCevanje okuzbe (kemoprofi-
lakso) v vsej sezoni gripe za tiste redke
zelo ogrozene osebe, pri katerih uporaba
cepiva ni mogoca zaradi takoj$ne (anafi-
lakti¢ne) hude preobclutljivosti za jajéni
protein ali hude reakcije po prej$njem
cepljenju;

* protivirusno zdravilo lahko uporabljamo
za preprecevanje okuzbe tudi v drugih
primerih, ¢e se na primer neimunizirana
oseba zeli zasc¢ititi pred gripo A, odloca-
mo se individualno (Strle, 1986).

Cepivo proti gripi

Na trziscu so $tiri vrste cepiv: cepiva iz ce-
lih mrtvih virusov, razcepljenih delov viru-
sov, iz prec¢i§¢enih povrsinskih antigenov in
oslabljena Ziva cepiva. Vecinoma uporabljajo
mrtva cepiva, ki jih vbrizgajo v misico.
Inaktivirano cepivo proti gripi je varno in
uéinkovito. Trivalentno inaktivirano cepivo
vsebuje tri virusne seve (dva seva tipa A in
en sev tipa B), ki so »krozili« v pretekli se-
zoni in za katere predvidevajo, da se bodo
pojavili tudi v prihodnji sezoni gripe. Sesta-
va cepiva se vsako leto spreminja. Za sezono
2013/2014 nacrtujejo izdelavo §tirivalentne-
ga cepiva, ki bo vsebovalo dva seva virusa
tipa A in dva seva virusa tipa B. Ucinkovi-
tost cepiva je odvisna od starosti prejemnika
in njegovega imunskega stanja ter od anti-
genske sorodnosti cepiva z virusi, ki krozZijo.
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Antigensko ustrezno cepivo prepredi pojav
bolezni pri sedemdesetih do devetdesetih
odstotkih mladih odraslih. Zascita je slabsa
pri majhnih otrocih, pri starejsih od 65 let
in pri bolnikih z nekaterimi kroni¢nimi bo-
leznimi, vendar pa pri teh bolnikih cepljenje
zmanj$a tveganje za hujsi potek bolezni in
zaplete. Zacita je kratkotrajna, cepljenje pa
moramo obnoviti pred vsako sezono, pravi-
loma novembra.

Priporocila za cepljenje

Cepljenje priporocajo vsem, zlasti $e tistim,
pri katerih je vedje tveganje za hujsi potek
in zaplete v poteku okuzbe. Ti so:

* bolniki s kroni¢nimi boleznimi dihal,
srénozilnega sistema in ledvic, ki so do-
volj hude, da so bili zaradi njih v pre-
teklem letu potrebne redne zdravstvene
kontrole ali bolnidni¢na oskrba;

* varovanci domov za ostarele in drugih
ustanov, sprejeti zato, ker so potrebni
dolgotrajne nege (na primer bolniki s
kroni¢nimi boleznimi ne glede na sta-
rost);

* sicer zdrave osebe, starejse od 65 let;

* odrasli in otroci s kroni¢nimi presnovni-
mi boleznimi (na primer s sladkorno bo-
leznijo, zmanjsano ledvi¢no zmogljivostjo,
slabokrvnostjo, astmo, &e so te bolezni
dovolj hude, da so bile zaradi njih v pre-
teklem letu potrebne redne medicinske
kontrole ali bolni$ni¢na oskrba);

* otroci, ki se dolgo ¢asa zdravijo z aspiri-
nom, ker obstaja moznost, da dobijo po
gripi Reyev sindrom;

* imunsko oslabele osebe;

* noseclnice v drugem in tretjem trimese-
&ju;

* otroci, stari od Sest mesecev do dve leti;

* cepljenje svetujejo pred potovanji v ob-
modja, ki so v obdobju sezone gripe;

* cepljenje priporocajo tudi skupinam, ki
lahko gripo prenesejo ogrozenim bolni-
kom: medicinskemu osebju v ambulantah,
bolnisnicah in domovih, druzinskim ¢&la-
nom in drugim, ki negujejo rizi¢ne osebe
— slednji lahko prenesejo gripo v Casu in-
kubacije, ko prebolevajo okuzbo brez kli-
ni¢nih simptomov in znakov ali ¢e delajo,
kljub temu da so bolni (Kraigher, 2012,
Strle, 1986 Zakotnik, 1996).

Odmerjanje cepiv

Odrasle cepijo z 0,5 mililitra cepiva.
Otroke, stare od 6 do 36 mesecev, cepijo s
polovi¢nim odmerkom (0,25 mililitra), sta-
rejSe od treh let pa z obi¢ajnim odmerkom
cepiva. Otroke, mlajSe od devet let, ki so
prvi¢ cepljeni proti gripi, cepijo dvakrat v
razmiku enega meseca, pri ostalih pa zado-
§¢a en odmerek.

Cepivo dajejo v deltoidno misico (ki poteka
s kljuénice in lopatice na nadlahtnico), do-
jenckom in majhnim otrokom pa v misi¢je
zgornjega zunanjega predela stegna.
Mozno je hkratno cepljenje proti gripi in
otrokim nalezljivim boleznim (na dveh raz-
liénih mestih).

Stranski uéinki

Reakcije na cepiva, ki so jih uporabljali v
zadnjih letih, so bile na splosno redke. Tre-
tjina cepljenih ima lokalne nezelene ucinke,
redkeje se pojavljajo splosni simptomi (vro-
¢ina, utrujenost, bole¢ine v misicah in skle-
pih). Tezave nastopijo Sest do dvanajst ur
po cepljenju in trajajo od enega do dva dni.
Takojsne, verjetno alergi¢ne reakcije, kot so
rdedina in oteklina ali razni simptomi pre-
obcutljivosti dihal, se javljajo izredno redko.
Menijo, da so posledica preobéutljivosti za
kako sestavino cepiva. Cepiva proti gripi ne
smemo dati ljudem s hudo in takojsno pre-
obcutljivostjo za jajca.
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Kontraindikacije za cepljenje

Cepljen ne sme biti, kdor je hudo preobéu-
tljiv za jajca (vakcino izdelujejo na piscan-
&jih zarodkih) in kdor ima akutno vro¢insko
bolezen, dokler simptomi ne izginejo.

Sklep

Epidemije gripe so veliko medicinsko in
gospodarsko breme, ki postaja vedno tezje
zaradi staranja prebivalstva in vse veljega
stevila ljudi z boleznimi, ki so dejavniki
tveganja za hudo okuzbo z gripo. Skrb, da
bodo cepljeni bolniki, ki so zaradi osnovnih
bolezni ogrozeni in bodo tako prebolevali
hudo okuzbo z gripo, mora biti obveznost
zdravstvene sluzbe in ne le ena od moznosti
za preprecevanje bolezni (Strle, 1986).
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